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RESUMEN

ste proyecto se hizo con el fin de proveer a la comunidad cientifica de un micromanipulador
de alta calidad, de bajo costo y util para manipular células con fines de investigacion y
aplicacion bioldgica. Los procedimientos que se llevaron acabo fueron:

e Diserio del prototipo del micromanipulador, de facil manejo para ser utilizado en Técnicas de
reproduccion asistida.

® Estudio de los posibles materiales, su disponibilidad, su durabilidad y su resistencia.

o Anidlisis del costo de los materiales, del diseiio, de la mano de obra y su relacion costo-
beneficio.

o Construccion del micromanipulador y realizacion de diferentes pruebas de su utilidad y
aplicacion en animales, u otros experimentos bioldgicos no humanos.

Se logré obtener una herramienta para técnicas de reproduccion asistida al que, ademds, puedan
integrdrsele posteriormente nuevos dispositivos para las miiltiples aplicaciones.
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SUMMARY

This project was made with the intention to provide the
scientist community with a high quality and lower cost
micromanipulator that can be useful to manipulate cells
with research purposes and biological application.

The steps that we followed were:

e Design of the micromanipulator prototype, that can
be used in IVF.

e Look for the resistance and availability of the
materials.

o Cost - benefit analysis of the materials and design.

e Construction of the micromanipulator.
We obtained a tool which can be used in IVF and another

applications. This because it can integrate many specific
devices.

INTRODUCCION

En el desarrollo de la biotecnologia, la manipula-
cién de células animales o vegetales es de vital
importancia, ya que de esta depende una serie
de procesos de aplicacién médica, en investiga-
cién o participacién en procesos industriales ya
protocolizados. Existen multiples micromanipu-
ladores asi como microinyectores en el merca-
do, sin embargo su costo es excesivamente eleva-
do, lo que limita mucho el acceso a esta tecnolo-
gia de punta para el desarrollo de la investiga-
cién y la industria tanto a nivel animal como vege-
tal.

La micromanipulacién representa un importante
desarrollo tecnolégico que ha permitido grandes
avances en diversos campos del conocimiento
como en la medicina, la genética, la reproduc-
cién humana y la produccién de alimentos, en-
tre otros. Se define como una técnica que permi-
te localizar con extrema precisién una célula o
grupo de células, facilitando la realizacién de

trabajos experimentales en el interior de ellas.
Sirve de soporte para el estudio de la estructura
y fisiologfa celular con otro tipo de técnicas como
la electrofisiologia (registros intra y extracelulares)
y el marcaje con trazadores (in vivo o in vitro,
intra y extracelularmente).

Una de sus aplicaciones esté en la obtencién de
animales transgénicos con lo cual se pretende
mejorar las especies animales y sus beneficios
en la produccién.Un animal transgénico es aquel
al que se le ha introducido un gen exdgeno a fin
de mejorar o cambiar caracteres existentes o in-
troducir nuevos y que es capaz de transmitir a su
descendencia. Existen diferentes métodos, la
transgénesis al azar que consiste en la incorpo-
racién del transgen al DNA de una forma aleatoria
y la recombinacién homdloga o transgénesis diri-
gida que intentar llevar el transgén a un lugar es-
pecifico del genoma, eso es posible si el material
genético es introducido en células en cultivo lo
cual se logra por medio de un micromanipulador.

En la medicina tiene amplia utilidad, una de ella
en la Neurocirugia para el tratamiento de tumo-
res cerebrales con l&ser lo cual evita muchas de
las complicaciones de la cirugia tradicional. Esto
se debe a que se llega al tumor a través de las
vias naturales, esta técnica se realiza por medio
de un micromanipulador con el que se guia un
rayo fino de laser hasta el tumor. Este instrumen-
to combina un microscopio con un mecanismo
de guia, que proporciona la exactitud de la pun-
ta de un alfiler. El laser es enfocado con tanta
precisién, que actia como herramienta de corte
y sutura. El microscopio proporciona aumento,
de manera que el cirujano puede distinguir entre
el céncery el tejido sano.

La micromanipulacién es usada en las técnicas
de reproduccién asistida de alta complejidad para
el tratamiento de la infertilidad. Cominmente se
asocia la reproduccién asistida con las técnicas
de fertilizacién in vitro. En estos procedimien-
tos, el proceso de fertilizacidon se lleva a cabo
fuera del cuerpo (“in vitro”, en el vidrio). Desde
que se registré el primer éxito de la fertilizacién
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in vitro en 1978, se han desarrollado muchas téc-
nicas y el indice de éxitos se ha incrementado
notablemente. Actualmente muchos miles de ni-
nos han nacido en el mundo por estas técnicas y
las expectativas de una pareja que consulta por
fertilidad han mejorado notablemente en los lti-
mos afos con la implementacién de estos proce-
dimientos

Los componentes de un micromanipulador va-
rian de acuerdo a su aplicacién y su grado de
tecnologia pero en general podemos decir que
un micromanipulador consta de los siguientes
componentes:

* Microscopio: realmente el microscopio en si
no hace parte del micromanipulador pero si
es indispensable para su uso. Por esto mu-
chos disefios de micromanipuladores lo tie-
nen incluido.

* Brazos: el micromanipulador debe contar con
dos brazos los cuales deben tener movimien-
to en los tres planos del espacio, estos bra-
z0s son los encargados de sostener las micro
pipetas mediante las cuales se van a manipu-
lar las células. El movimiento de los brazos se
da electrénicamente (por medio de motores)
o manualmente dependiendo del disefio, pero
en cualquiera de los dos casos tiene que ser
muy preciso y de facil manejo para el opera-
dor. Algunos micromanipuladores traen palan-
ca de mando (“joystick”) para controlar los
brazos dandole al operador mayor comodidad
al usar el equipo.

* Sistema de inyeccidn: este consta de dos jerin-
gas especiales altamente precisas que deben
inyectar una cantidad exacta del material que
se esta manipulando. Este sistema puede ser
controlado desde un computador para tener
una mayor precisién en cuanto a la cantidad
de material que se va a inyectar. Si es un meca-
nismo manual las jeringas deben tener una ros-
ca y un embolo roscado con el fin de alcanzar
la precisidn que se necesita. Estas jeringas es-
tan conectadas por medio de mangueras a las
micropipetas.
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*  Micropipetas: son capilares que terminan en
una punta muy delgada para poder fijar y pe-
netrar la célula.

* Base: la base es donde esta soportado todo
el micromanipulador, los brazos, el microsco-
pioy el sistema de inyeccidén. Esta debe tener
un diseno tal que sea cémodo trabajar en el
equipo.

* Laser: no todos los micromanipuladores cuen-
tan con esta herramienta. El laser permite se-
nalar con bastante precision la célula que se
va a manipular. En otros casos como en los
micromanipuladores utilizados para cirugias
de tumores cerebrales sirve para hacer incisio-
nes y para suturar. Los micromanipuladores
que se usan para operaciones de ginecologia
también usan esta herramienta.

MATERIALES
Y METODOS

Se investigaron distintos tipos de materiales para
el desarrollo del chasis, el cual debfa ser liviano,
resistente y con orificios de anclaje con el fin de
aplicarlos sobre una estructura inercial de base
amplia que le diera la suficiente estabilidad y
minimo movimiento. Se ensayaron entonces el
acrilico y el aluminio, ofreciendo este tGltimo cua-
lidades 6ptimas de manejo, liviandad y resisten-
cia.

Posteriormente se desarrollaron tres carros de
deslizamiento uno para cada eje del espacio (x,
y, z), en aleacién de cobre con aplicaciones de
aceroy tornillerfa micrométrica, con cremalleras,
pifiones y perillas de alta precision.

Los brazos fueron disefiados con articulaciones
de tres grados de libertad en movimiento vy fija-
cién por resortes de retroceso y tornillo micromé-
trico. Su anclaje va localizado sobre el carro del
eje X, del que sobresalen dos espéarragos roscados
alos que se les aplicaron sendas tuercas mariposa
de acero.
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Posteriormente se colocaron dos motores paso
a paso, sobre los ejes x y z, los cuales permiten
un movimiento de 1.8 grados a los que se les
aplica reductores de acuerdo a la precisién del
trabajo a realizar y sus respectivos circuitos.

Se disend un tipo especifico de microinyector
para microiontoforesis, aunque ain se encuen-
tra en la etapa uno de fabricacién del prototipo.
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Por medio del software (LabView) se disend un
programa que a través de una tarjeta de adqui-
sicién de datos envia una sefal cuadrada de cinco
voltios de amplitud a los respectivos circuitos de
los motores, estos circuitos son los encargados
de organizar los pulsos para que el movimiento
de los motores sea coordinado; se implementd
un mecanismo de reduccién por medio de bandas
y poleas para que el movimiento de los posiciona-
dores fuera mas preciso. El material de las bandas
es poliuretano, que tiene un alto coeficiente de
friccién y una buena memoria de forma.
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